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Proc6de pour la realisation de revetements bioactifs sur des protheses osseuses. et protheses ainsi obtenues 



La presente invention concerne un procede 
pour la realisation de revetements bioactifs sur 
des protheses osseuses et les protheses ainsi 
obtenues. 

Les protheses osseuses (telles que les prothe- 
ses articulaires et les implants dentaires) utilisees 
actuellement comportent une partie destinee a 
etre f ixee a demeure dans I'os compact ou spon- 
gieux ou dans une cavite de I'os. Pour malntenir 
en place ces protheses, on utilise soit un ciment 
interpose entre la prothese et I'os, soit un 
ancrage mecanique par emmanchement k force 
de la prothdse dans une cavite dont la paroi a ete 
rendue rugueuse ; dans ce dernier cas, le d§ve- 
loppement de I'os, apres la mise en place de la 
prothese, provoque un renforcement de I'ancrage 
de la prothese sans qu'il y ait une soudure entre 
I'os et la prothese. 

Par ailleurs, on salt que certains solides mine- 
raux participent aux mecanismes physiologiques 
des etres vivants, ainsi les phosphates de cal- 
cium, plus particuliferement les apatites, sont des 
composes solides qui se forment au niveau des 
tissus calcifies (os et dents) des vertebres. Ces 
composes biologiques rempllssent deux fonc- 
tions, I'une mecanique (resistance aux efforts), 
Pautre physiologique (metabolisme du phos- 
phore et du calcium). On a recemment decouvert 
certaines relations se manifestant a I'interface 
entre un implant dont la surface est pourvue de 
phosphate (ou phosphates) de calcium et I'os 
voisin sous forme d'une veritable soudure biochi- 
mique entre I'os et I'lmplant. Ainsi, on sait que le 
phosphate tricaicique p peut etre « assimiie • par 
le tissu osseux et remplac6 par led it tissu, on sait 
egalement que I'hydroxyapatite de calcium 
(notamment s'il pr6sente une certaine d6ficience 
en calcium) presente une structure cristalline tres 
proche de la structure osseuse et peut de ce fait 
servir de structure receptrice vis-a-vis d'un deve- 
loppement de I'os ; on sait enfin que, vis-a-vis 
d'une structure osseuse voisine, le pyrophos- 
phate 7 ou 0 (principalement le pyrophosphate 
7) joue un role important dans la liaison (adhe- 
sion) entre la structure osseuse et I'lmplant. II est 
done important de disposer d'une technique per- 
mettant le depot, sur la surface d'une base 
d'implant en materiau inerte, d'un revetement 
bioactif a base de phosphate de calcium ou d'un 
melange de phosphates de calcium convenable- 
ment choisis. C'est le but de (a presente inven- 
tion. 

Ainsi, selon la presente invention, on realise un 
revetement bioactif mince, de phosphate (ou 
phosphates) de calcium, sur un implant en un 
materiau inerte de fa?on k favoriser la soudure 
biochimique entre I'os et I'lmplant ainsi revetu. 

Le materiau inerte utilise pour r§aliser la base 
de Timplant peut etre un alliage metallique (acier 
inoxydable qualite chirurgicale), un alliage 
cobalt-chrome-nickel-molybdene, un titane allie, 
un polymere, une ceramique, un materiau car- 



bone (fibres de carbone), etc. Ces derniers mafe- 
riaux (fibres de carbone-matrice pyrocarbone 
notamment) sont partlcullferement interessants 
grace, d'une part, a la biocompatible intrinse- 
5 que du carbone vis-a-vis du tissu osseux et, 
d'autre part, a la bioflexibilite de ces materiaux, 
cette bioflexibilite etant la propriety desdits mate- 
riaux d'avoir un module d'6lasticit6 proche de 
celui de I'os. 

10 Ainsi, selon I'invention, on realise sur un 
implant en materiau inerte un revetement bioactif 
mince k base d'un phosphate de calcium. Parmi 
les phosphates de calcium utilisables selon 
I'invention, on citera les apatites, les hydroxyapa- 
15 tites, le phosphate tricaicique p, le pyrophos- 
phate de calcium 7 et 0, la brushite ou la 
monetite. Ces phosphates de calcium sont utili- 
ses seuls ou en melange entre eux, sous une 
forme amorphe, partiellement cristalline ou cris- 
20 talline et lis peuvent comporter d'autres mate- 
riaux (par exemple des ions metalliques ou 
d'autres composes minSraux) qui seront suscep- 
tlbles d'am§liorer leurs propri6t$s (par exemple 
I'adhesivite sur le mat6riau inerte ou les proprie- 
25 t6s de surface). 

Le revetement bioactif doit etre mince, e'est-a- 
dire qu'il doit avoir une gpaisseur comprise entre 
2 et 15 |xm f de fason h jouer, vis-a-vis de I'os en 
contact duquel II est place, un rdle aussi b£n£fi- 
30 que que possible (accrochage et assimilation). 
Le proced6 selon I'invention pour rSaliser le 
revetement bioactif mince, a base de phosphate 
de calcium, sur I'implant inerte est caracteris6 en 
ce qu'on realise, a partir de solutions aqueuses 
35 contenant un phosphate de calcium, tel qu'un 
phosphate bicalclque, un brouillard de particules 
d'eau contenant ledit phosphate, que Con 
entraine ledit brouillard k I'aide d'un courant 
gazeux convenable, et que Ton oriente ledit 
40 courant gazeux sur I'lmplant k revetir alors que 
ledit courant et ledit implant sont chauffes k 
temperature convenable pour provoquer la trans- 
formation chimique dudit phosphate de calcium 
contenu dans la solution aqueuse de depart en au 
45 moins un phosphate de calcium bioactif. 

La solution aqueuse de depart est de prefe- 
rence une solution de phosphate bicalcique 
hydrate de formule CaHP0 4> 2 H 2 0. La solution 
aquese comportera de preference une quantife 
50 aussi grande que possible de ce phosphate bical- 
cique hydrate, e'est-^-dire qu'elle sera voisine de 
la concentration de saturation (k temperature 
ordinaire) dudit phosphate bicalcique. (La 
concentration optimaie sera ainsi de I'ordre de 
55 1 20 mg de phosphate par litre de solution). 

A partir de cette solution, on realise un brouil- 
lard (e'est-a-dire le fractionnement de ladite solu- 
tion en fines gouttelettes) par un dispositif quel- 
conque. C'est ainsi que I'on peut utiliser un 
60 atomlseur pneumatique ou une cavite resonnante 
ou un transducteur pi6zo-electrique. Les goutte- 
lettes dudit brouillard ont avantageusement, mais 
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de fa$on non limitative, des diametres de I'ordre 
de 5 k 50 ou 100 fim. 

Les gouttelettes dudit brouillard sont entrai- 
nees par un gaz vecteur tel que I'azote, I'argon, 
I'air, de fa9on a etre amen6es au contact de 
rimplant k revdtir. L'experience prouve qu'il est 
souhaitable de prendre des dispositions (chauf- 
fage) pour eviter la condensation de ces goutte- 
lettes sur les parois des tubes dans lesquels elles 
sont entrainees et de prevoir une orientation 
spScifique du courant de gouttelettes vers ledit 
implant pour favoriser le contact reel entre lesdi- 
tes gouttelettes (ou les produits dess6ch6s 
qu'elles contiennent) avec la surface dudit 
implant. 

Les gouttelettes entrainees par le courant de 
gaz porteur sont envoyees dans un four dont la 
temperature est comprise entre 100 et 350 °C, 
puis sur la surface de rimplant qui est lul-meme a 
une temperature comprise entre 150 et 600 °C. 
Au cours du chauffage des gouttelettes, il se 
produit, d'une part, une vaporisation plus ou 
moins compete de I'eau de ces gouttelettes et, 
d'autre part, en phase liquide, une hydrolyse 
donnant naissance au molns partieilement au 
phosphate bloactlf depose : cette transformation 
du phosphate bicalcique se trouvant dans I'eau 
sous une forme plus ou moins ionique en un (ou 
plusieurs) phosphate bioactlf depose sur la sur- 
face du substrat se trouve realisee, selon les 
conditions experimental, soit avant ie depot du 
phosphate sur rimplant, soit, le plus souvent, au 
moment du contact des particules (gouttelettes 
ou particules solides) avec la surface du substrat, 
Cette faction au moment du contact entre les 
particules et la surface rencorrtr6e explique sem- 
ble-t-il le fait que la nature du mat6riau qui se 
forme sur la surface paraft dependre de la nature 
de cette surface. 

Dans un des modes pref6r6s de I'invention, le 
courant gazeux comportant les gouttelettes et 
I'implant sont chauffes dans un meme four a une 
temperature comprise entre 150 et 350 °C; de 
plus, la duree du trajet des gouttelettes dans le 
four est controlee de fagon que l*6vaporation de 
I'eau desdites gouttelettes soit totale avant I'arri- 
vee de ces gouttelettes sur la surface de I'implant. 

La pression k laquelle est. realise le rendement 
de rimplant est en general egale a fa pression 
atmospherique. Cependant, il peut etre Interes- 
sant, notamment pour accelerer les transforma- 
tions chimlques au sein des gouttelettes et pour 
augmenter le rendement, d'operersous une pres- 
sion sup6rieure k la pression atmospherique. 

Comme il a ete indique ci-dessus, le procede se 
prdte parfaitement k la realisation de couches 
d'hydroxyapatite, de phosphate tricalcique 0, de 
pyrophosphate de calcium 7 et 0, de brushite et 
de mondtite, seuls ou en melange, suivant les 
conditions op6ratoires, mais aussi a la realisation 
de couches multiples en modif iant les param&tres 
op6ratoires en cours d'elaboration ; grace k la 
possibility de choisir (es conditions operators, 
on pourra, compte tenu de la nature de I'implant 
et des nficessites d'utilisations ulterieures, reali- 



ser des depots contenant des proportions dSter- 
minees de tel ou tel phosphate bioactif et/ou 
inerte. On a notamment pu r£aliser des depots 
formes (ou contenant) de I'hydroxyapatite d6fi- 

5 cient en calcium qui, d'aprfcs les connaissances 
actueiles, constltue le materiau dont la structure 
se rapproche le plus de la structure de I'os. 

Le substrat, compte tenu de la temperature de 
depdt, peut dtre choisi parmi un trds grand 

10 nombre de mat6riaux : aciers Inoxydables, aciers 
speciaux refractaires, titane pur ou allie, mate- 
riaux composites carbone-carbone. 

Le procede de I'invention ayant 6t6 expose 
dans sa forme generate, la description qui suit 

15 fournit plusieurs exemples de mise en ceuvre 
destines a illustrer celui-cl ; ces exemples ont 6t6 
conduits au moyen d'un appareiilage du type de 
celui qui est schematise k la figure unique et qui 
est decrit prealablement ci-apres en reference k 

20 cette figure. 

Cet appareiilage comprend essentiellement : 

— un gen6rateur d'ultrasons 1 dont I'alimenta- 
tion eiectrique est figuree en 2 ; 

— un recipient 3 contenant le liquide a pulv6ri- 
25 ser 4, flanque d'une tubulure d'admission de 

liquide 5 ; 

— une conduite d'amenee 6 du brouillard 7 
portant au depart la tubulure d'admission du gaz 
vecteur 8 et & la sortie d'une buse 9 qui se trouve, 

30 par exemple, a une distance de 10 a 70 mm du 
substrat (implant) 11 ; dans la partie finale, cette 
conduite est prechauffee par le systfeme 10 ; 

— le substrat (implant) 11, chauffe par le four 
12 k la temperature fix6e par un systdme de 

35 regulation 13 et son thermocouple 14 ; 

— une evacuation 15 du brouillard n'ayant pas 
reagi, du gaz vecteur et des produits de decom- 
position. 

Le mode op6ratoire pour la realisation d'un 
40 depot comprend les etapes sulvantes : 

— preparation de la solution a pulveriser et 
mise en place dans le recipient 3 ; 

— introduction du substrat 11 dans le four 12 ; 

— mise en balayage du conduit 6 par le gaz 
45 vecteur et reglage de son debit ; 

— mise en temperature du four 12 ; 

— mise en route du systfeme de prechauffage 
10; 

— mise en route du g6nerateur d'ultrasons 1 et 
50 reglage de la puissance utilisee ; 

— a la fin de I'experimentation, on arrete suc- 
cessivement le generateur d'ultrasons, le chauf- 
fage du four 12, du dispositif de pr6chauffage 10 ; 
la circulation du gaz vecteur est arret6e lorsque la 

55 temperature du four est descendue en-dessous 
de 80 °C. 

Bien entendu, cet appareiilage et ce mode 
operatoire sont donnes unlquement a titre d'illus- 
tration. 

60 Plusieurs exemples de depot realises sont Indi- 
ques ci-dessous. 

Exemple 1 

65 Depot d'hydroxyapatite calcique 
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La solution aqueuse de depart est realis§e en 
dissolvant 120 mg de phosphate bicalcique 
hydrate (CaHP0 4> 2 H 2 0) dans 1 litre d'eau distil- 
lee. La pulverisation chimique est mise en ceuvre 
durant 4h avec un debit de 6 litres/minute 
d'azote, le substrat constitue d'une plaquette de 
materiau composite carbone-carbone etant 
chaufft a 350 °C, ia temperature du prechauffage 
etant, elle, de 300 °C. 

On observe en fin d'exptrience une couche 
cristalline blanche d'hydroxyapatite calclque sur 
le substrat. La nature de cette couche a ttt 
identifiee par diffraction de rayons X et par 
observation des emissions secondares sous un 
faisceau d'electrons avec un appareillage de type 
« E.DAX. » L'tpaisseur de cette couche mesuree 
par microscopie electronique k balayage est en 
cet exemple d'environ 4 |xm. 

Exemple 2 

Depot d'hydroxyapatite calcique 

Les conditions de cette experimentation sont 
tes*memes qu'en 1, a I'exception du gaz vecteur 
qui est constitue par de I'argon dans les memes 
conditions de dtbit. Les resultats sont identiques. 

Exemple 3 

Depot d'hydroxyapatite calcique 

Les conditions de cette experimentation sont 
les memes qu'en 1 , a r exception de la solution de 
depart preparee k partir d'hydroxyde de calcium 
et d'acide phosphorique, les quantity relatives 
d'acide phosphorique et d'hydroxyde correspon- 
dant sensiblement au phosphate tricalcique. On 
realise ainsi un depot d'hydroxyapatite calcique. 

Exemple 4 

Depot d'hydroxyapatite calcique 
Les conditions de cette experimentation sont 
les memes qu'en 1, a Pexception : 

— de la temperature du substrat qui est de 
300 °C, 

— du debit du gaz vecteur qui est de 8 
litres/minute. 

La dur6e totale du depot a ete de 8 heures. 

La couche deposee est de I'hydroxyapatite de 
calcium ; elle a une epaisseur d'environ 7 jxm. 

Les depots d'hydroxyapatite sont des produits 
de formule Ca 10 (PO 4 ) e (OH) 2 . 

Exemples 5 et 6 

Dans les memes conditions que celles dtcrites 
dans les exemples 1 a 4, mais en faisant varier le 
debit de la solution de depart on peut obtenir des 
d£pdts contenant, outre I'hydroxyapatite, soit du 
phosphate bicalcique anhydre, soit du ^pyro- 
phosphate, soit un melange de ces deux produits. 

L'augmentation de ia temperature du support 
(vers 400 °C) permet egalement I'obtention, dans 
le depot, d'une phase de 7-pyrophosphate. 

Enfin, il a ete remarque que la prolongation de 



la duree des depots permet, toutes choses egales 
par ailleurs, de modifier la nature du dtpot (par 
exemple par formation de pyrophosphate, puis 
d'hydroxyapatite) non pas du fait d'une transfor- 
5 mation chimique des depots dtj& realises, mais 
du fait que les depots s'effectuent sur des surfa- 
ces dont la nature varie au cours de la duree de 
I'essai. 

10 Exemple 7 

Depot de pyrophosphate de calcium forme 7 
Les conditions de cette experimentation sont 

les memes qu'en 4, a ('exception : 
15 — de la temperature du substrat qui est de 400 

ou 500 °C, 

— de la duree de circulation du brouillard sur 
le substrat qui est de 3 heures. 

La couche deposee est constitute de pyro- 
20 phosphate de calcium forme 7 d'6paisseur 
d'environ 3 jim. 

Exemple 8 

25 Depot de pyrophosphate de calcium forme 0 
Les conditions de cette experimentation sont 
les memes qu'en 7, a ('exception de la tempera- 
ture du substrat qui est de 600 °C. 
La couche d6posee est constitute de pyro- 
30 phosphate de calcium forme p d'tpatsseur 
d'environ 3 urn. 

La temperature influe done fortement sur la 
nature du depot. 

35 Exemple 9 

Depot de monetite 

Les conditions de cette experimentation sont 
les m§mes qu'en 1, k I'exception : 
40 — de la temperature du substrat qui est de 
400 °C, 

— du debit du gaz vecteur qui est de 5 
litres/minute, 

— de la temperature du systeme de pr6chauf- 
45 fage qui est de 100 °C. 

La couche deposee est constitute de monetite 
CaHP0 4 d'epaisseur d'environ 2,5 fxm. 

Cette experimentation montre I' influence du 
prechauffage. 

50 

Exemple 10 

Depot d'hydroxyapatite calcique 
55 Les conditions de cette experimentation sont 
les memes qu'en 1, k I'exception : 

— du substrat qui est une plaque de poiytetra- 
fluorethyltne, 

— de la temperature du substrat qui est de 
60 250 °C. 

— de la temperature de prechauffage qui est 
de 200 °C. 

La couche deposee d'environ 4 p.m est consti- 
tute d'hydroxyapatite calcique et de traces de 7- 
65 pyrophosphate de calcium. 
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Exemple 11 
D6p6t de monetite 

Les conditions de cette experimentation sont 
les memes qu'en 10, k I'exception du substrat qui 
est en atumine frittee. 

La couche depos6e est de la monetite, mon- 
trant que ies d6pots peuvent aussi etre realises 
sur les c6ramlques, toutefois avec une influence 
du substrat sur la nature du depot. 

Exemple 12 

Depot de monetite 

Les conditions de cette experimentation sont 
les memes qu'en 10, k ^exception du substrat qui 
est en acier inoxydable 18/8. 

La couche d6pos6e est de la monetite montrant 
que les m6taux peuvent aussi etre utilises comme 
substrat. 

Exemple 13 

D6pot d'hydroxyapatite calclque et de 7-pyro- 
phosphate de calcium en melange 

Les conditions de cette experimentation sont 
les mSmes qu'en 1, k I'exception : 

— de la composition de la solution aqueuse de 
depart qui est obtenue en dissolvant 180 mg de 
phosphate monocalcique hydrate CaHrfPO^ 
HgO dans un litre d'eau distill6e, 

— de la temperature du substrat qui est de 
300 °C, 

— de la temperature de prechauffage qui est 
de 280°C, 

— du d6bit du gaz vecteur qui est de 5 
litres/minute. 

La couche d6pos£e est un melange d'hydroxy- 
apatlte calclque et de rpyrophosphate de cal- 
cium, ce dernier compose etant preponderant. 



Rovendicatlons 

1. Proc6d6 pour la realisation de revetements 
bioactifs sur des prothdses osseuses, caracterise 
en ce que : 

— on realise, par des moyens connus, un 
brouiilard d'une solution concentree d'un phos- 
phate de calcium, de preference de phosphate 
bicalcique, 

— on entrame ledit brouiilard k raide d'un 
courant gazeux, 

— on porta ledit brouiilard a une temperature 
comprise entre 100 et 350 °C en I'envoyant sur le 
support de la future proth&se osseuse, ledit sup- 
port etant lui-mdme malntenu a une temperature 
comprise entre 200 et 600 °C, et on provoque 
ainsi une transformation chimique du phosphate 
calcique present dans la solution de depart en au 
moins un phosphate bioactif determine parmi 
I'hydroxyapatite, le phosphate tricalcique p, le 
pyrophosphate de calcium 7 et p, le brushlte et la 
monetite ou des melanges de ces phosphates, 

— les conditions op6ratoires etant choisies de 



fa$on que l'6paisseur dudit revetement soit 
comprise entre 2 et 15 urn. 

2. Implants osseux k surface bioactive, carac- 
teris6s en ce qu'fls comportent un revitement 
5 obtenu selon le proc6de de la revendication 1. 



Claims 

10 1. Process for making bioactive coatings on 
osseous prostheses, characterized in that : 

— a mist of a concentrated solution of a phos- 
phate of calcium, preferably dlcalcium phosphate 
is made by known means, 

15 — said mist is entrained with the aid of a 
gaseous current, 

— said mist is taken to a temperature of be- 
tween 100 and 350 °C by sending it onto the 
support of the future osseous prosthesis, said 

20 support Itself being maintained at a temperature 
of between 200 and 600 °C, and a chemical 
transformation is thus provoked of the calcium 
phosphate present in the starting solution into at 
least one bioactive phosphate determined from 

25 hydroxyapatlte, p form tricalclum phosphate, 7 
and p form calcium pyrophosphate, brushite and 
monetite or mixtures of these phosphates, 

— the operational conditions being chosen so 
that the thickness of said coating is between 2 

30 and 15 p.m. 

2. Osseous implants with bioactive surface, 
characterized In that they comprise a coating 
obtained in accordance with the process of claim 

35 

Ansprtiche 

m 1. Verfahren zur Herstellung von bloaktiven 
40 Oberzugen fur Knochenprothesen, dadurch ge- 
kennzelchnet, daB : 

— mit bekannten Mltteln eln Nebel aus einer 
konzentrierten Ldsung elnes Calclumphosphats, 
vorzugsweise Dicalciumphosphat, hergestellt 

45 wird, 

— der Nebel mittels eines Gasstroms mitge- 
rissen wird, 

— der Nebel unter Aufbrlngen auf die Unterla- 
ge der kflnftigen Knochenprothese auf eine 

50 Temperatur zwischen 100 und 350 °C gebracht 
wird, wobei die Unterlage selbst auf einer Tempe- 
ratur zwischen 200 und 600 °C gehalten wird, und 
so eine chemische Umwandlung des In der Aus- 
gangslosung vorhandenen Calclumphosphats in 

55 zumindest ein bioaktives Phosphat, wle Hydroxyl- 
apatit, 0-Tricalciumphosphat, 7- und 0-Calcium- 
pyrophosphat, Brushit und Monetit oder Mi- 
schungen dieser Phosphate, bewirkt wird, 

— die Arbeitsbedingungen derail gewShlt 
60 werden, daB die Dicke des Uberzugs zwischen 2 

und 15|xm liegt. 

2. Knochentmplantate mit bioaktiver Ober- 
flache, dadurch gekennzelchnet, daB sie einen 
nach dem Verfahren des Anspruchs 1 erhaltenen 
65 Uberzug aufwelsen. 
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